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1. はじめに  
昭和４６年に本校に採用されて以来, 一
般科目化学教室で１，２年の低学年の学生
実験を主に担当し, 松谷秀次郎教官と植物
からアミノ酸やペプチドの単離を行ってき
た.  通常のアミノ酸は２０種類であるが, 
そのアミノ酸の性質を理解し, 白モクレン  
Magnolia denudate , 紫モクレン  M. 
liliflora , ホオノキ M. obovata , タイ
ザンボク M. grandiflora , コブシ M. 
kobus からチラミンの単離 1)を行った
（1975）.  モクレン属５種からエタノール
アミンの単離 2)を行った(1977).  水田の
雑草であるオモダカ科のウリカワ 
Sagittaria pygmaea およびラン科のシュ
ンラン Cymbidium georingii Rech. F. か
らα,ε-ジアミノピメリン酸の単離 3)を行
った（1978）.  ウリカワからＮε-（カル
ボキシメチル）-Ｌ-リジンの単離 4)を行っ
た（1978）.  オオミズゴケ Sphagnum 
palustre L. からペプチド, Ｌ-グルタミ
ニル-Ｌ-アルギニンの単離 5)を行った
（1980）.  モウソウ竹 Phyllostachys 
heterocycla Mitf. Var. pubescens Ohwi. 
の葉よりＤ-アラニル-Ｄ-アラニンの単離
6)を行った（1980）.  さらに著者等は大阪
大学理学部芝哲夫研究室 8,14)の協力を得て, 
越前海岸産の海藻について研究を行った. 
そ の 第 一 に コ メ ノ リ  Carpopeltis 
Flabellata Okamura 7)から多量のメチオニ
ンスルホキシドとシトルリン, ペプチドで
は多量のシトルリルアルギニンを単離
（1980）した.  ホンダワラ Sargassum 
fulvellum Agardh から１-メチルヒスチジ
ンの単離 9)を行った（1982）.  ムカデノリ 
Grateloupia filicina Wulfen Agardh から
新しいアミノ酸 10)を発見することができ
た.  このアミノ酸はＮＭＲスペクトルな
どからＮ-カルバモイル-γ-アミノ酪酸と
推定されたので, これを合成して天然品と
比較したところ両者は完全に一致した.  
こ の ア ミ ノ 酸 は グ ラ テ ル ピ ン 
Grateloupine15) と命名（1982）した.  ム
カデノリからはこの他にα-カイニン酸ラ
クトンと数種のペプチドを単離（1982）し
た .  紅 藻 類 の 一 種 ヒ ラ ム カ デ 
Grateloupia livida から新しいアミノ酸
11).  Ｎω-カルバモイル-Ｌ-シトルリンを
単離することが出来た.  この物質はムカ
デノリからの新アミノ酸グラテルピンと同
様にウレイド型アミノ酸であって, ヒラム
カデからこの他にグラテルピン, Ｌ-ギガ
ルチニン, ゴングリンなどのウレイド型ア
ミノ酸およびα-カイニン酸ラクトンも見
いだされた.  Ｎω-カルバモイル-Ｌ-シト
ルリンは著者らによって天然中ではじめて
見いだされたもので, その構造はＮＭＲな
どによって推定し, シトルリンからの合成
品が天然物と完全に一致したので確定する
ことができた.  このアミノ酸はリビジン
15,17)と命名（1982）した.  海藻に含まれる
ペプチドについてこれまでに単離されて構
造の確定したものはきわめて少なく, 紅藻
ムカデノリからシトルリンとアルギニンを
成分とする一連のペプチドを単離できた.  
Cit と Ary のペプチド Cit-Ary はコメノ
リから単離した既知の物質である.  トリ
ペプチド Cit-Cit-Ary テトラペプチド 
Cit-Cit-Cit-Ary を単離 12)し, ＤＮＰ法
と部分加水分解法によって決定した.  ト
リペプチドとテトラペプチドは始めて見い
だされた新ペプチド（1983）である.  海藻
のアミノ酸アミドとアミンについて
(1985)13) を単離した.  この他に, ムカデ
ノリよりＬ-シトルリル-Ｌ-シトルリン→
Cit-Cit , Cit-Cit-Cit , Cit-Orn-Arg , 
Orn-Cit-Arg ,  Ｌ-シトルリンアミド, 
(R)-3-メチルスルフィニルプロピルアミン
15), Ｎ-メチル-Ｌ-メチオニンスルホキシ
ドを単離.   ヒラムカデよりギガルチニル
-ギガルチニン, Ｎ-メチル-Ｌ-メチオニン
スルホキシド , エゾシロコ属紅藻 
Corallia pirulifera ピリヒバよりＬ-バ
イキアインを単離.  テングサ属マクサ 
Gelidium amansii からチラミンを単離.  
ヤナギノリ属紅藻ユナからイソアスパラギ
ン, イソグルタミン, Ｌ-コンドリン, コ
ルダリンを単離.  ジュズモ属緑藻フトジ
ュズモからベタインを単離することが出来
た.   
２. 単離実験 
主な単離実験のみ説明することとする.   
２―１ モクレン属植物からの単離 
モクレンの葉などは福井県下で５月から
９月にかけて採集しすぐに使用した.  白
モクレンの葉１kg を水の中で潰して液量
４ℓ になった所にトリクロル酢酸を２００
ｇ加えて一昼夜放置し, この浸出液を濾過
し, 濾液と洗液を合わせて Amberlite Ｃ
Ｇ-１２０（Ｈ＋）６×４０cmカラムに流し
て吸着させた後, トリクロル酢酸が認めな
くなるまで水洗した後, 1M-ピリジン水溶
液５ℓ を流して酸性, 中性部を取り除く.  
これに 2M-アンモニア水３ℓ を流して塩基
性部分を溶離する.  減圧下でアンモニア
を留去し, 次のカラム Amberlite ＣＧ-１
２０（ＮＨ４
＋）３×７０cm カラムに流す.  
この中に 0.2～3M のアンモニアを順に流
すと 2～3M にかけて求める物質が溶離し
てくる.  これをフラクションコレクター
で分取してＴＬＣで検出する.  この画分
を減圧濃縮したところ薄片状の結晶が得ら
れる.  ＴＬＣで検出すると peptide らし
い物が混入しているので, 6M-塩酸で封管
中１０５℃４０時間加水分解し, 減圧で塩
酸を取り除き, 残留物を水に溶かしてＣＧ
-５０（ＮＨ４
＋）１×２３cm カラムに流し
アンモニアの濃度を 0.4M まで次第に増加
させて溶離した.  前記と同様にして求め
る物質の画分から塩酸塩の針状結晶８０mg
を得た.   
２―２ ウリカワからの単離 
ウリカワは６月下旬から７月上旬にかけ
て福井県下の水田で採集して, 合成洗剤で
十分洗ってから室内で風乾した後, 塩酸で
還流煮沸して加水分解した.  分解物から
塩酸を減圧で除きイオン交換クロマトグラ
フィーを繰り返して分取する.  まず 
Amberlite ＣＧ-１２０（ピリジン型）に加
えてピリジン緩衝液で展開しフラクション
コレクターで分取する.  ここで得られる
Ｎε-（カルボキシメチル）-Ｌ-リジンは 
Dap と Phe が混じっているので, 次のカ
ラム Amberlite ＣＧ-１２０（Ｈ＋）に加
えて塩酸で展開すると Phe が取り除かれ
る.  更にピリジン緩衝液を使用してイオ
ン交換クロマトグラフィーを行うと不純物
はかなり除かれるが Dap は分離できない.  
この両者は薄層クロマトグラフィーではＲ
ｆに多少差があるので, 混合物を薄層に塗
布してフェノールー水（４：１）で展開し
Ｒｆ値の大きい方をシリカゲルから抽出す
るとほぼ純粋なＮε-（カルボキシメチル）
-Ｌ-リジンを得る事ができる.  約９.２kg
のウリカワ（室内乾燥６日後７４０ｇ）か
ら５２mgの白色結晶を得た.   
２―３ モウソウチクからの単離 
モウソウ竹の葉は７月上旬に鯖江市で５
００ｇ（風乾１７０ｇ）採集して, 洗剤で
洗ってから水５ℓ を加えて, 約１０分間煮
沸し抽出した.  冷却後濾過した残滓は同
様にしてもう一度水５ℓ で抽出した.  濾
液と洗液合計１２ℓ を Amberlite ＣＧ-１
２０（Ｈ＋）６×４０cm カラムに流した.  
カラムに水３ℓ を流した後 2M-ＮＨ３で溶
出し, 溶出液１.２ℓ を減圧濃縮し試料と
した.  次のカラム Amberlite ＣＧ-１２
０（ＮＨ４
＋）６×４０cmに試料を加え, 水
２ℓ についで 1M～4M-ＮＨ３ 各１ℓ を順に
カラムに流しフラクションコレクターで分
取して行くとペプチドは０.７～１ℓ の流
出区分に中酸性アミノ酸と共に現れた.  
これを減圧で濃縮しＮＨ３ を除き次のカ
ラムへ加えた.  Amberlite ＣＧ-１２０
（ピリジン型）６×４０cm に試料を加え, 
0.1M～0.2M-ピリジン（ギ酸を加えてｐＨ３.
１）各３ℓ ,0.2M-ピリジン（酢酸を加えて
ｐＨ４.４）２ℓ を順に流し, フラクション
コレクターで分取して行くとペプチドは６.
３～６.８ℓ で溶離する.  これを減圧濃縮
すると, わずかに不純物を含むペプチドが
得られる.  エタノール-水から再結晶して
５５mgの結晶を得た.   
２―４ 海藻からの単離, コメノリ 
コメノリは３月下旬に越前海岸で採集し
た.  採集直後の湿った状態で５００ｇ（風
乾１６０ｇ）であった.  水洗してから水６
ℓ と共にミキサーにかけて潰し, 煮沸して
抽出したが液が粘稠で濾過出来ないので遠
心処理（3000rpm）して上澄み液を取った.  
沈殿物から更に抽出し合計約１５ℓ の抽出
液となった.  これを Amberlite ＣＧ-１
２０（Ｈ＋）６×４０cm カラム３本に流し
てアミノ酸ペプチドを吸着させ, 水洗後
2M-ＮＨ３ で溶出し, 溶出液を減圧濃縮し
て試料とした.  この試料について図１の
ようにイオン交換クロマトグラフィーを繰
り返し, これで分離しにくいものは薄層ク
ロマトグラフィーにより単離した.  この
様にして得た粗メチオニンスルホキシド７
７０mg を水-エタノールで２回再結晶して
純結晶４２８mg , 粗シトルリン６００mg 
も水-エタノールで２回再結晶して, 純結
晶３００mg を得た。粗シトルリルアルギ二
ン７６０mg は不純物も少なく再結晶で純
結晶５５０mg を得た.   
２―５ ホンダワラからの単離 
３月中旬に福井県丹生郡越前町の海岸で
クロマト（3） 0.12-0.46ℓ 粗 Met-O
0.24-0.9ℓ 770mg
0.86-1.0ℓ
クロマト（2）
0.5-1.3ℓ （中酸性部） 1.1-1.2ℓ
0.9-1.24ℓ
0.12-0.１4ℓ
クロマト（１） 1.3-2.3ℓ （Phe.　Tyr） クロマト（4）
試料 1.24-2.9ℓ 0.14-0.38ℓ 粗 Ｃit
600mg
2.3-2.7ℓ （塩基性部） 2.9-4.0ℓ 0.7-1.6ℓ
0.14-0.4ℓ
クロマト（5）
2.7-4.0ℓ （塩基性部） 0.4-0.92ℓ 粗 Cit-Arg 440mg
ＴＬＣ
0.92-1.16ℓ 粗 Cit-Arg 320mg
クロマト（１） カラム　Amberlite CG-120（NH４
＋) ６×４２cm
展開液　水　1.0ℓ , 1M-ＮＨ３　1.0ℓ ,  2M-ＮＨ３　1.0ℓ ,  3M-ＮＨ３　1.0ℓ
クロマト（2） カラム  Amberlite CG-120（ピリジン） ３×７４cm,　 展開液　0.1M-ピリジン（ギ酸でpH 3.1） 2.2ℓ
0.2M-ピリジン（ギ酸でpH 3.1） 0.8ℓ ,  0.2M-ピリジン（酢酸でpH 4.4） 1.0ℓ 
クロマト（3） カラム　Amberlite CG-４Ｂ（CH３COO
-） ３×３６cm
展開液　水　0.3ℓ , 0.5M-酢酸 0.3ℓ ,  1M-酢酸 0.2ℓ ,  2M-酢酸 0.4ℓ 
クロマト（4） カラム　Amberlite CG-４Ｂ（CH３COO
-） ３×３４cm
展開液　水　0.4ℓ , 0.5M-酢酸 0.4ℓ , 1M-酢酸 0.4ℓ ,  2M-酢酸 0.4ℓ 
クロマト（5） カラム　Amberlite CG-50（NH４
＋） ３×３４cm,　展開液　水　0.4ℓ　,  ＮＨ３ Gradient elution
 ＴＬＣ プレート Ｋieselgel Ｈ （Ｔyp 60） Merck 展開液　ブタノールー酢酸ー水　４：１：２
 
図１ コメノリのイオン交換クロマトグラフィーなど 
採集して, 風乾状態にしたもの４４０ｇを
抽出材料として用いた.  これに蒸留水１
２ℓ を加えて約２０分間煮沸してから冷却
後濾過して得た抽出液を等分して
Amberlite ＣＧ-１２０（Ｈ＋）６×４０cm
カラム２本に流してアミノ酸等を吸着させ, 
水洗後 2M-ＮＨ３ で溶出し, この溶出液１.
５ℓ で計３ℓ を減圧濃縮して試料とした.   
イオン交換クロマトグラフィーを繰り返し
て目的の物質（仮にＨＸとする）を分離し
た.  先ず試料を強酸性樹脂のアンモニウ
ム型に流して吸着させこれをアンモニア水
で溶出させてフラクションコレクターで酸
性部, 中性部, 塩基性部に大別するとＨＸ
は塩基性部に含まれている.  次いでこの
塩基性部を細分するために弱酸性樹脂のア
ンモニウム型に流して吸着させ, これを水
とアンモニア水で溶出させると, ＨＸは弱
塩基性の物質であるからヒスチジン, トリ
プトファンと共に最初の水で溶出してきた.  
この混合物からＨＸを取り出すために更に
強酸性樹脂のピリジン型に流して吸着させ, 
これをピリジン-ギ酸についでピリジン-酢
酸緩衝液で溶出させた.  ＨＸはピリジン-
酢酸ｐＨ５.１で溶出し, 粗結晶約５０mg
を得た.  これを水-エタノールで再結晶し
て純結晶３２mgを得た.   
２―６ ムカデノリからの単離 
ムカデノリは福井県丹生郡越廼村居倉の
海岸で３月中旬に採集した.  湿潤状態で
６kg の藻体は風乾状態で 1360g であった.  
これを２等分してそれぞれに水６ℓ を加え
て膨潤させてからメタノール６ℓ ずつ加え
てデュプレックスで潰して３日間室内で放
置した.  これをフィルタープレスで濾過
して濾液と洗液を合わせて１８ℓ の抽出液
を得た.  メタノール抽出液を Amberlite 
ＣＧ-１２０（Ｈ＋）６×４２cmカラム３本
に分けて流し, 各カラムを６ℓ の水で洗っ
てから 3M-ＮＨ３ で溶出させた.  溶出液
各 1.5 ℓ を合わせて減圧でＮＨ３ を留去
してアミノ酸抽出の試料とした.  この試
料について図２のようにしてイオン交換ク
ロマトグラフィーを繰り返してグラテルピ
ン（これを仮にＧＸとする）とα-カイニン
酸ラクトン（これを仮にＧＹとする）とを
0.6-2.0ℓ クロマト（3） 0.6-2.0ℓ 　　Ｎ-Ｍe-Ｍet→Ｏ
0.4-2.0ℓ クロマト（2） 中性部
50% クロマト（1） 中酸性部 　
メタノール抽出物 3.6-4.2ℓ 濃縮 結晶 γ-アミノ酪酸
3.0-4.0ℓ グルタミン酸部 濾過 　 グルタミン酸
塩基性部
5.0-5.6ℓ 　アスパラギン酸部 濾液 ※
濃縮 白色粉末 粗ＧＸ　638mg
クロマト（4） 0.42-1.0ℓ
※ 濾過 クロマト（5）
濾液 1.1-1.5ℓ  → 粗ＧＹ　84mg
2.5-3.1ℓ →グルタミン酸  
クロマト（１） カラム　Amberlite CG-120（NH４
＋) ６×４２cm, 　３回に分けて行う
展開液　水 1.0ℓ ,  1M-ＮＨ３　1.0ℓ , 2M-ＮＨ３　１.0ℓ ,  3M-ＮＨ３　１.0ℓ ,  4M-ＮＨ３　2.0ℓ
クロマト（2） カラム　Amberlite CG-４Ｂ（CH３COOH
-） ６×４２cm
展開液　水　1.5ℓ ,  0.5M-酢酸 1.5ℓ ,  1.0M-酢酸 1.5ℓ ,  2.0M-酢酸 1.5ℓ 
クロマト（3） カラム  Amberlite CG-120（ピリジン） ６×４８cm
展開液　0.1M-ピリジン（ギ酸でpH 3.1） 4.0ℓ ,  0.2M-ピリジン（ギ酸でpH 3.1） 2.0ℓ 
クロマト（4） カラム  Amberlite CG-120（ピリジン） ３×７３cm,　 展開液　0.1M-ピリジン（ギ酸でpH 3.1） 2.0ℓ 
0.2M-ピリジン（ギ酸でpH 3.1） 0.6ℓ ,  0.2M-ピリジン（酢酸でpH 4.4） 0.8ℓ 
クロマト（5） カラム　Amberlite CG-４Ｂ（CH３COOH
-） ３×３５cm
展開液　水　0.6ℓ , 0.5M-酢酸 0.4ℓ , 1M-酢酸 0.4ℓ ,  2M-酢酸 0.4ℓ 
図２ ムカデノリのイオン交換クロマトグラフィー 
分離した.  先ず試料を強酸性樹脂のアン
モニア型カラムに流して吸着させ, 希アン
モニア水で容離させて中酸性部と塩基性部
に大別すると, ＧＸ, ＧＹは中酸性部に含
まれている.  次いで中酸性部を細分する
ために弱塩基性樹脂の酢酸型カラムに流し
て吸着させ, 水と酢酸で溶離させるとＧＸ, 
ＧＹはグルタミン酸と共に溶出してくる.  
溶出液を濃縮するとグルタミン酸とγ-ア
ミノ酪酸が析出してくるので濾別し, 濾液
を強酸性樹脂のピリジン型に流して吸着さ
せてこれをピリジン-ギ酸, ピリジン-酢酸
緩衝液で溶出した.  ここでも両者ともピ
リジン-ギ酸ｐＨ３.１で溶出する.  液を
濃縮するとＧＸが析出してくるので濾別し, 
濾液をもう一度弱塩基性カラムで処理して
ＧＹを分離した.  ＧＸは熱水から再結晶
しやすく白色粉末６３８mg を得た.  ＧＹ
の粗結晶８４mg で,  ＧＹは水-エタノー
ルで再結晶して５０mg を得た.  
３ 構造決定等 
単離した試料は大阪大学理学部の芝哲夫研
究室に依頼して構造決定をお願いした.  例
えばシトルリル-シトルリン（※）の構造決定
は塩酸処理により加水分解するとシトルリン, 
オルニチンおよびアンモニアを生成した.  
※をさらに短時間（２０分間）加水分解する
と※以外にシトルリンとアンモニアしか生成
しないことにより, オルニチンは分子中に
そのものとして含まれていたのではなく, 
シトルリンが酸により加水分解されて二次的
に生じたと考えられた.  また, ※は薄層ク
ロマトグラフィー, アミノ酸分析などで明
らかにシトルリンとは異なりシトルリンのペ
プチドであろうと考えられた.  この構造を
もとに※の Edman 分解を行ったところ, 
ＰＴＨ-シトルリン生成するとともに水層に
はシトルリンが確認された.  これらの事実
より※をシトルリンのジペプチドすなわちシ
トルリル-シトルリンと推定することができ
た.  さらにこの構造は合成によりＬ-シトル
リル-Ｌ-シトルリンと確定できた.  合成化
合物は天然物※と薄層クロマトグラフィー, 
アミノ酸分析で※は完全に一致した.  また
比旋光度も天然物はやや小さい値を示すが合
成品とほぼ一致しており, これにより立体
化学も明らかになりＬ-Ｌ体と決定された.   
４ おわりに 
始めの１～５年は単離実験に通常のア
ミノ酸以外のアミノ酸またはペプチドの単
離は１年に１個することが出来なかった.  
そこで, 実験装置の改良が必要になり, ２
年目から実習工場で, 薄層クロマトグラフ
ィーのボックスの作製（200mm×200mm×12
段）１０台, 棚の作製（チューブより液を
調整するための物）, カラム径６０mmのス
タンド兼補助スタンドを３台分, フラクシ
ョンコレクターに必要な補助装置や試験管
立て（40mm×280mm の試験管２０本）１０
台などを作った.  また, 高等植物から下
等植物への単離を試みた.  更に進化の過
程で海からの植物である海藻に着目した.  
カラムは始め径１cm と径３cm を使用して
いたが, 径６cm を使用するようにした.  
昭和５１年に大型フラクションコレクター
（６５万円）の購入や改良することにより
約４（×３）倍の量が分離されるようにな
った.  昭和５３年にフィルタープレス（こ
れは粘稠な液を濾過する機械で６９万円）, 
昭和５４年度にデュプレックス（これは海
藻などを砕くミキサーで５０万円）, 昭和
５５年度にアミノ酸自動分析装置一式, ア
トー・ＭＣＬ－７０３で定価５００万円を
３８０万円で購入（一般科目教室会議「佐
上主任」に於いて昭和５５年度の設備更新
費１７３万円を戴いた.  また不足のお金
は保健体育「松沢先生」より５０万円を流
用増し, 前年度に物理「義江先生」に５０
万円流用減をお願いして購入）これらの装
置一式が揃うことで, 次々と新しいアミノ
酸やペプチドが単離出来るようになった.  
海藻中の特異アミノ酸としては, ウレイド
型のものや含硫アミノ酸が比較的多く含ま
れている.  また, これらの他にもアミノ
酸自動分析で微量ではあるがいくつかの未
知成分の存在が認められており, これらの
中には多くの新物質が含まれていると思わ
れる.  再チャレンジする値打ちは十分あ
ると確信している.  しかし, 松谷先生が
定年退官となり, 後任に山本先生が一般化
学担当となったことから, この単離実験は
現実的に不可能となった.   
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